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В работе исследована экспрессия маркеров активации лимфоцитов и фагоцитарная актив-
ность нейтрофилов больных с герпетическим кератитом до и после культивации клеток с нано-
частицами серебра размером 30 нм in vitro. После культивирования с наночастицами серебра
экспрессия молекулярных маркеров CD7 увеличилась с (21,1±2,6) до (27,4±1,7) %; CD25 с
(19,2±1,1) до (26,8±1,2) % и CD45 с (22,3±1,1) до (31,1±1,8) % (р<0,05). Не обнаружено влияния
наночастиц серебра на экспрессию маркеров СD5, CD38, CD54, CD95, CD150. После культиви-
рования с наночастицами серебра фагоцитарная активность нейтрофилов возрастала с
(58,5±3,9) до (79,4±4,1) % (р<0,05). Таким образом, наночастицы серебра 30 нм in vitro вызы-
вают изменение функциональной активности лейкоцитов и лимфоцитов у пациентов с герпети-
ческим кератитом, что выражается в увеличении количества маркеров активации лимфоцитов
CD7, CD25, CD45 и фагоцитарной активности нейтрофилов.
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Introduction. Herpetic lesions of the eye is a major cause of infectious corneal blindness. Vi-
ral lesion of eyeball surface often has chronic process. Using of traditional drugs does not always
provide a positive therapeutic effect and prevents recurrence, determining the relevance of new
approaches to the treatment of viral pathologies of the cornea.
Objective. To study the effect of silver nanoparticles in vitro on the expression of molecular markers
of activation of lymphocytes and the phagocytic activity of neutrophils in patients with herpetic keratitis.
Materials and methods. The research was conducted with 33 patient with herpetic keratitis. It
was in vitro investigated the expression of molecular markers of activation of lymphocytes (CD 5, CD7,
CD25, CD38, CD45, CD54, CD95, CD150) peripheral blood and phagocytic activity of neutrophils be-
fore and after cultivation with a colloidal solution of 30 nm silver nanoparticles.
Results. After cultivation with silver nanoparticles the expression of molecular markers CD7 in-
creased from (21.1±2.6) up to (27.4±1.7)%; CD25 from (19.2±1.1) up to (26.8±1.2) and CD45 from
(22.3±1.1) up to (31.1±1.8)% (p<0.05). It was not found silver nanoparticles influence on the expres-
sion of markers СD5, CD38, CD54, CD95, CD150. After cultivation with silver nanoparticles phago-
cytic activity of neutrophils increase from (58.5±3.9)% up to (79.4±4.1)% (p<0.05).
Conclusion. Silver nanoparticles of 30 nm in vitro cause the change of the functional activity of
leukocytes and lymphocytes in patients with herpetic keratitis, as reflected in the increasing of lym-
phocyte activation markers expression CD7, CD25, CD45 and phagocytic activity of neutrophils.
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Герпетичне ураження ока
— основна причина інфекцій-
ної рогівкової сліпоти [1], вірус-
ні ураження поверхні очного
яблука часто набувають ха-
рактеру хронічного процесу [2].
Використання традиційних ме-
дикаментозних засобів не зав-
жди забезпечує позитивний лі-
кувальний ефект і запобігає
виникненню рецидивів [3], що
визначає актуальність пошуку
нових підходів до терапії вірус-
ної патології рогівки.
Перспективною може бути
розробка препаратів на осно-
ві наночастинок срібла для лі-
кування вірусного кератиту. На-
ночастинки срібла мають іму-
номодулюючу дію, встановле-
но, що, залежно від дози і роз-
міру частинок, наносрібло мо-
же як стимулювати, так і при-
гнічувати фагоцитарну актив-
ність нейтрофілів [4; 5], зміню-
вати функціональну активність
лімфоцитів [6], впливати на
перебіг запального процесу
[7]. Доведено противірусні вла-
стивості наночастинок срібла
[8; 9], серед яких здатність
пригнічувати життєдіяльність
вірусу герпесу [10]. Разом з
тим, з огляду на високу прони-
кну здатність наночастинок, не
всі автори поділяють думку
про повну безпеку їх застосу-
вання в медицині [11–13], що
потребує подальших дослі-
джень ефективності та безпе-
ки застосування наноматеріа-
лів при лікуванні захворювань
ока, у тому числі вірусного ке-
ратиту.
Метою роботи було вивчен-
ня впливу in vitro наночастинок
срібла на експресію молеку-
лярних маркерів активації лім-
фоцитів СD7, CD25, CD38,
CD45, CD54, CD95, CD150 та
маркера автоімунного процесу
CD5, а також на фагоцитарну
активність нейтрофілів у хво-
рих на герпетичний кератит.
Матеріали та методи
дослідження
Клінічні та лабораторні до-
слідження проведені на базі
відділення патології рогівки ока,
лабораторії імунології ДУ «Ін-
ститут очних хвороб і тканин-
ної терапії ім. В. П. Філатова
НАМН України» за умов інфор-
мованої згоди пацієнтів. Під
спостереженням перебували
33 хворих на постпервинний
герпетичний кератит, везику-
лярна форма, віком 25–45 ро-
ків. Пацієнти скаржилися на
біль, сльозотечу та світлочутли-
вість. При обстеженні спосте-
рігалося слабке почервоніння
ураженого ока, набряклість
рогівки та невеликі пухирці на
її поверхні. Взяття крові у хво-
рих проводили на третій день
клінічних проявів хвороби. In
vitro досліджували експресію
молекулярних маркерів актива-
ції лімфоцитів периферичної
крові до та після культивування
з наночастинками срібла гісто-
імуноцитохімічним методом [14],
фагоцитарну активність нейт-
рофілів. Оцінка рівня експресії
молекулярних маркерів акти-
вації лімфоцитів периферичної
крові проводилася з викорис-
танням панелі моноклональ-
них антитіл CD5+ (серія М-III),
СD7+ (серія А-0), CD25+ (серія
25 А1-I), CD38+ (серія I-р),
CD45+ (серія СС-1), CD54+ (се-
рія I-В), CD95+ (серія А-0I) і
CD150+ (серія А-0I), розроб-
лених в Інституті експеримен-
тальної патології, онкології і ра-
діобіології ім. Р. Є. Кавецько-
го НАН України.
Для визначення впливу на-
ночастинок срібла на функціо-
нальні властивості лімфоцитів
хворих на герпетичний кера-
тит лімфоцити культивували з
наночастинками срібла розмі-
ром 30 нм протягом 1 год при
37 °С, після чого визначали
експресію молекулярних мар-
керів їх активації [15]. Колоїд-
ний розчин наночастинок сріб-
ла сферичної форми розміром
30 нм, концентрацією 0,2 мг/мл
синтезували на базі НДІ фізи-
ки Одеського національного
університету ім. І. І. Мечнико-
ва цитратним методом [16].
Статистична обробка отри-
маних даних проведена за до-
помогою дисперсійного аналі-
зу, у разі якщо нульова гіпоте-
за відкидалася, застосовували
критерій Ньюмена — Кейлса.
Результати дослідження
та їх обговорення
Результати, отримані при
вивченні зміни рівня експресії
молекулярних маркерів акти-
вації лімфоцитів периферичної
крові у хворих на вірусну пато-
логію рогівки після культиву-
вання лімфоцитів з наночас-
тинками срібла, виявили до-
стовірні відмінності за низкою
показників (табл. 1). Проведе-
ні дослідження показали, що
рівень експресії молекулярно-
го маркера активності лімфо-
цитів CD7 збільшився на 29,9 %
Таблиця 1
Рівень експресії маркерів активованих лімфоцитів
у хворих на вірусний кератит до та після культивування
з наночастинками срібла, n=33, М±m, %
   Маркер                                  Група дослідження
  активації
лімфоцитів до культивування після культивування
CD5+ 26,9±2,0 25,8±1,2
CD7+ 21,1±2,6 27,4±1,7*
CD25+ 19,2±1,1 26,8±1,2*
CD38+ 25,7±1,4 26,9±1,3
CD45+ 22,3±1,1 31,1±1,8*
CD54+ 33,9±1,9 36,2±2,1
CD95+ 26,9±1,5 25,9±1,4
CD150+ 21,7±1,3 23,1±1,4
Примітка. * — р<0,05 порівняно з лімфоцитами до культивування з нано-
частинками срібла.
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після культивування з наноча-
стинками срібла. Відмо, що СD7
експресований на тимоцитах,
зрілих Т-клітинах, NK-клітинах,
поліпотентних гемопоетич-
них стовбурових клітинах, лім-
фоїдних клітинах-попередниках.
Функціонує як костимулятор-
на молекула, індуктор секре-
ції цитокінів, модифікатор ад-
гезії клітин. Активація субпо-
пуляцій лімфоцитів, що екс-
пресують антигени CD7, свід-
чить про збільшення загальної
напруженості імунітету у хво-
рих на вірусний кератит, при-
чому зміна даного показника в
процесі лікування вказує на
зростання резистентності ор-
ганізму [17].
Після культивування лімфо-
цитів з наночастинками срібла
експресія СD25 зростала на
39,5 %. Маркер активації лім-
фоцитів СD25 функціонує як
рецептор інтерлейкіну-2. Під-
вищення рівня експресії анти-
гену CD25 свідчить про акти-
вацію у хворих на герпетичний
кератит Т-лімфоцитів, які бе-
руть участь у специфічній імун-
ній відповіді. Після культиву-
вання лімфоцитів з наночастин-
ками срібла відбувається віро-
гідне збільшення рівня експре-
сії СD45 на 34,4 %. Як і CD7,
рівень експресії CD45 відобра-
жає загальну напруженість
імунітету. Підвищення цих по-
казників, імовірно, зумовлене
наявністю дистрофічного про-
цесу в організмі та вказує на
подальше посилення проліфе-
рації лімфоцитів, яка призво-
дить до дозрівання клону спе-
цифічно активованих лімфоци-
тів, а отже, до активації імун-
ної реакції [11].
Вивчення впливу наночасти-
нок срібла на фагоцитарну ак-
тивність нейтрофілів показало
її значуще збільшення з (58,5±
±3,9) до (79,4±4,1) % (р<0,05).
Зростання фагоцитарної актив-
ності нейтрофілів також спо-
стерігали в попередній роботі
з вивчення впливу наночасти-
нок срібла на місцевий імунітет
ока за умов моделювання бакте-
ріального кератиту [4]. Даний
ефект доводить імуномодулюю-
чу дію наночастинок срібла що-
до нейтрофілів. Іншими авто-
рами показано, що нанодис-
персні системи можуть на клі-
тинному рівні вибірково діяти
на запальний процес, при цьому
головною мішенню регулюю-
чої дії наночастинок є саме
макрофаги [7]. Отже, імуномо-
дулююча дія наночастинок
срібла нами відмічена як до
лімфоїдних клітин, так і до ней-
трофілів.
Вивчення впливу наночас-
тинок срібла на рівень експре-
сії молекулярного маркера ав-
тоімунного процесу CD5 та
молекулярного маркера апо-
птозу CD95 показало, що нано-
частинки срібла значущо не
змінювали їх експресію. Рівень
експресії на лімфоцитах пери-
феричної крові маркерів акти-
вації лімфоцитів CD38, CD54 і
CD150 після культивування
лімфоцитів з наночастинками
срібла також значущо не змі-
нювався.
Висновки
Наночастинки срібла розмі-
ром 30 нм in vitro змінюють
функціональну активність лім-
фоцитів і лейкоцитів хворих
на герпетичний кератит, що
виявляється зростанням екс-
пресії маркерів активації лім-
фоцитів СD7, CD25, CD45 і
фагоцитарної активності ней-
трофілів.
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